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　　先天性心脏病是最常见的先天缺陷，亚洲先心
的发生率约９．３‰。基于产前影像学和遗传学评估
体系建立的先心病一体化诊疗模式，通过系统风险
分层管理有效降低严重出生缺陷发生、避免因延误
诊治相关的不良预后，也避免了轻症患儿家庭因恐
慌所致的无谓引产。目前针对胎儿结构性心脏病，
已存在的可供孕妇及家属选择的方案包括：①优生
选择和伦理基础上提供终止妊娠；②充分评估及预
后咨询基础上期待至出生后干预。

近年来产前影像学技术的快速发展，更促进了
本领域对结构性先心病宫内自然史的认识，并据此

发展为以介入为基础的宫内干预技术。当前胎儿结
构性心脏病宫内介入治疗的疾病类型包括：严重主
动脉瓣狭窄伴左心发育不良综合征（ａｏｒｔｉｃｓｔｅｎｏｓｉｓ
ｗｉｔｈｈｙｐｏｐｌａｓｔｉｃｌｅｆｔｈｅａｒｔｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＳ／ＨＬＨＳ）、
肺动脉瓣闭锁伴完整室间隔（ｐｕｌｍｏｎａｒｙａｔｒｅｓｉａ
ｗｉｔｈｉｎｔａｃｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｓｅｐｔｕｍ，ＰＡ／ＩＶＳ）、左心发育
不良综合征（ｈｙｐｏｐｌａｓｔｉｃｌｅｆｔｈｅａｒｔｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＨＬＨＳ）伴完整房间隔（ｉｎｔａｃｔａｔｒｉａｌｓｅｐｔｕｍ，ＩＡＳ）或
限制性房间隔缺损（ｒｅｓｔｒｉｃｔｉｖｅａｔｒｉａｌｓｅｐｔｕｍ，ＩＡＳ／
ＲＡＳ）。其理论基础在于：严重心内瓣膜发育异常导
致循环受限，相关心室继发性进行性发育不良；孕中
期使用介入手段针对合适病例干预，能有效延缓心
室恶化，增加双心室修复机会。鉴于手术风险较高，
选择能真正获益的案例至关重要，目前宫内干预的
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手术适应证掌握尚存争议。本文拟对上述疾病类型
及手术适应证掌握等展开述评。
１　严重主动脉瓣狭窄伴左心发育不良综合征（犃犛／
犎犔犎犛）
１．１　宫内自然史　患儿在中孕期仅表现为主动脉
瓣的狭窄。但随孕周进展，左心压力不断上升，心室
内血流量减少，继发心肌纤维化或左心发育停滞，最
终导致左心发育不良。如不干预其１年生存率仅
６４％～７４％，即便经复杂外科手术单心室修复，生存
质量亦不满意［１］。胎儿主动脉瓣球囊成形术（ｆｅｔａｌ
ａｏｒｔｉｃｖａｌｖｕｌｏｐｌａｓｔｙ，ＦＡＶ）即经皮穿刺引导入胎儿
左心室，于主动脉瓣处放置球囊扩张瓣口，以降低左
心负荷、增加左心血流量，从而阻断病理性左心重塑
及纤维化。
１．２　ＦＡＶ适宜人群及不适宜人群　按照胎儿超声
心动图对胎儿左心室发育情况的评估，对胎儿病情
进行分类：
１）相对轻症：患儿左心室发育可，胎儿宫内状况

稳定，不建议宫内手术，建议严密随访至出生后干预；
２）极重症：即便施行ＦＡＶ仍无法双心室修复

者，不建议宫内手术。具体指标包括：①左心发育不
良（舒张末期容积或长轴Ｚｓ＜２）；②二尖瓣发育不
良（Ｚｓ＜２）；③左心压力低下，预估左室压力＜
３０ｍｍＨｇ。

３）相对重症：是适合宫内干预的类型，即有望通
过ＦＡＶ扭转疾病发展、避免单心室修补。具体指
标包括：①继发ＨＬＨＳ风险极高：中度及以上左心
收缩功能不良、主动脉弓反流、卵圆孔血流改变（双
向／左向右分流）、二尖瓣单峰等；②估计ＦＡＶ术后
可实现双心室修补：左心压力＞４６ｍｍＨｇ、升主动脉
Ｚｓ较大、舒张期功能正常（二尖瓣流入时间较长）
等［２］。
１．３　手术风险及围产儿结局　ＦＡＶ的干预孕周介
于孕２０～２６周之间。即在超声引导下使用１８Ｇ或
１９Ｇ穿刺针进入左室流出道，以导丝经主动脉瓣入
升主动脉，再沿导丝送入球囊，确定球囊中央部跨过
瓣环后加压扩张球囊，ＣＦＭ下主动脉跨瓣射流明显
增多是手术成功的标志。

手术风险方面，根据波士顿儿童医院的报告（累
计１３６例ＡＳ／ＨＬＨＳ病例）：ＦＡＶ手术成功率平均
为８２％（２０世纪九十年代为７３％，２００９年达
９４％），并发症包括心动过缓（５２％）、心包积血

（２０％）、胎儿死亡（２０世纪九十年代为９．８％，２００９
年为６％）等。围产儿结局方面，ＦＡＶ活产率６５％、
早产率（＜３７周）１６％、新生儿死亡率１６％。ＡＳ／
ＨＬＨＳ存活患儿中实现双心室修复者４１％，其中经
ＦＡＶ成功者实现双心室修复者为４８％［３］。纳入１８
家机构的北美国际胎儿心脏介入注册队列（Ｉｎｔｅｒｎａ
ｔｉｏｎａｌＦｅｔａｌＣａｒｄｉａｃＩｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎＲｅｇｉｓｔｒｙ，ＩＦＣＩＲ）
亦报道了１０８例ＦＡＶ案例，其手术成功率８３％，胎
儿死亡率１７％［４］。ＦＡＶ手术的成功率和胎儿宫内
死亡率与手术经验有关，术者经验累积有助于胎儿
预后改善。

由于主动脉瓣／二尖瓣／主动脉弓病变、心内膜
纤维化等，出生后大多数患儿仍需进一步经介入或
开胸手术治疗。ＦＡＶ后双心室修复患儿中，约
５０％需出生后介入治疗，约８０％保留了左心收缩功
能；虽然短期存活率高于单心室修复患儿，但患儿左
心舒张功能不良、顺应性差等较常见，需长期监测左
房功能及肺动脉压力，其远期结局仍需随访。值得
注意的是，波士顿队列中经ＦＡＶ失败的患儿仍有
１６％实现了双心室修复［５］，这意味着手术适宜人群
的评估仍有改进空间。

母体并发症尚无报道。

２　肺动脉瓣闭锁伴完整室间隔（犘犃／犐犞犛）

２．１　宫内自然史　患儿在中孕期仅表现为肺动脉
瓣重度狭窄／闭锁，但随孕周进展右心后负荷增加，
右室肥厚及顺应性下降，继发三尖瓣、右心发育停
滞，导致右心发育不良。ＰＡ／ＩＶＳ的出生后结局存
在较大差异，如选择期待其１年存活率６５％～
９２％，１０年存活率４３％～７６％；双心室修复率３２％
～６３％。远期预后方面，实现双心室修复术后可继
发亚右室发育不良，单心室修复后会继发左室功能
受损。

与ＦＡＶ相似，胎儿肺动脉瓣球囊成形术（ｆｅｔａｌ
ｐｕｌｍｏｎａｒｙｖａｌｖｕｌｏｐｌａｓｔｙ，ＦＰＶ）通过扩张肺动脉瓣
口降低右心负荷、增加右心血流量，维持右室功能，
为出生后双心室修复创造机会。
２．２　ＦＰＶ适宜人群及不适宜人群　目前国际上采
用的标准包括Ｒｏｍａｎ标准［６］、Ｂｏｓｔｏｎ标准［９］和
Ｍｏｎｔｅｓ标准［１０］等（详见表１）。根据Ｒｏｍａｎ标准，
胎儿（胎龄＜３１周）如满足三项则预测单心室结局
的敏感性１００％、特异性７５％。根据Ｍｏｎｔｅｓ标准，
如满足４项标准则单心室结局的预测敏感性和特异
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性均达１００％；如满足３项则敏感性１００％，特异性
９８％。根据Ｂｏｓｔｏｎ标准，当三尖瓣环Ｚ值＜－３时
则单心室结局的敏感性１００％，特异性８３％。目前

本中心胎儿心脏介入手术均为ＦＰＶ。鉴于右室测
量主观性较强，本中心主要结合Ｂｏｓｔｏｎ标准和
Ｍｏｎｔｅｓ标准选择适宜人群。

表１　ＦＰＶ手术适宜人群的评估标准
作者团队 超声指标 结局预测

Ｒｏｍａｎ［６］
三尖瓣／二尖瓣内径比值＜０．７
右室／左室长径比值＜０．６

三尖瓣流入时间＜心脏周期比值＜３１．５％
右室窦状隙开放

胎龄＜３１周的胎儿若在上述四项指标中满足三项时，预测其出生后无法
完成双心室修复结局的诊断敏感度１００％，特异度７５％。

Ｂｏｓｔｏｎ［９］ 三尖瓣环Ｚ值＜２（也提议可采用２．５～４）
可探及右室腔

当三尖瓣环Ｚ值＜－３时，预测其出生后无法完成双心室修复结局的
诊断敏感度１００％，特异度８３％。

Ｍｏｎｔｅｓ［１０］
三尖瓣瓣环／二尖瓣瓣环比值≤０．８３
右心室长径／左心室长径比值≤０．６４

肺动脉瓣环／主动脉瓣环内径比值≤０．７５
三尖瓣流入时间／心动周期＜３６．５％

满足四项，对于预测出生后单心室结局诊断的敏感度和特异度均１００％；
满足三项，敏感度１００％，特异度９８％。

　　由于亚裔中肺动脉瓣闭锁（ｐｕｌｍｏｎａｒｙａｔｒｅｓｉａ，
ＰＡ）或重度肺动脉瓣狭窄（ｃｒｉｔｉｃａｌｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｓｔｅｎｏｓｉｓ，ＣＰＳ）的发生率远远高于主动脉瓣狭窄，且
族裔差异可能影响参考数据的准确性，目前何怡华
教授团队正致力于构建中国人群参考数值，以期改
善适应证选择。
２．３　手术风险及围产儿结局　ＦＰＶ的手术过程与
ＦＡＶ近似。但ＦＰＶ更具挑战性，由于肺动脉瓣下
的右室流出道呈狭窄短小弯曲的几何形态，故穿刺
难度相对增加。

手术风险方面，根据ＩＦＣＩＲ注册队列报道，在
总计３０例ＣＰＳ／ＰＡ胎儿中，１６例接受ＦＰＶ干预，
手术成功１１例（１１／１６，６８．８％）；ＦＰＶ的并发症包
括心动过缓７例（７／１６，４４％）、心包积血９例（９／１６，
５６％）、球囊破裂１例（１／１６，６．３％）。胎儿死亡率与
ＦＡＶ相当。围产儿结局方面，ＦＰＶ活产率６３．６％，
早产率（＜３７周）４２．８％。ＦＰＶ成功组实现双心室
修复者达７０％（５／７），而ＦＰＶ失败者或未行宫内干
预的案例中实现双心室修复者达４０％（４／１０）［７］。
Ｔｕｌｚｅｒ团队报道了２５例病例，其中２３例尝试
ＦＰＶ，手术成功２１例（９１．３％），实现双心室修复者
７１％（１５／２１）；２例未宫内干预者均在出生后实现双
心室修复１００％（２／２）［８］。Ｔｗｏｒｅｔｚｋｙ团队报道了
１０例尝试ＦＰＶ的病例，其中手术成功６例（６０％），
实现双心室修复者８３％（５／６）；４例失败案例出生后
均未能实现双心室修复０％（０／４）［９］。

本中心于２０１８年完成首例ＦＰＶ手术以来，至
今总计完成ＦＰＶ手术４例，出生后均实现双心室修
复。但同期亦有５例达到Ｂｏｓｔｏｎ和Ｍｏｎｔｅｓ标准而

经咨询未做宫内干预的案例亦实现双心室修复。这
也提示ＦＰＶ手术指征的确立尚有待商榷。目前迫
切需要多中心大样本研究以支持手术适应证的确
定、近远期结局的随访，以指导临床处置。
３　犎犔犎犛伴完整房间隔或限制性房间隔缺损（犐犃犛／
犚犃犛）
３．１　宫内自然史　左心发育不良合并卵圆孔血流
受限时，胎儿期肺静脉呈高压状态，出生后由于肺循
环血容量急骤增加，可致新生儿缺氧、紫绀甚至死
亡。出生早期如不做干预死亡率极高；但即便出生
后立即手术，预后仍不佳。完整型房间隔患儿的总
体存活率不到３０％。

胎儿房间隔造口术（ｆｅｔａｌａｔｒｉａｌｓｅｐｔａｌｓｔｅｎｔ，
ＦＡＳ）旨在打通房间隔以缓解肺静脉高压，避免新生
儿发生严重缺氧，以降低不良预后。
３．２　ＦＡＳ适宜人群及不适宜人群　ＨＬＨＳ伴
ＩＡＳ／ＲＡＳ是提供ＦＡＳ的适宜人群，其胎儿超声心
动图特征包括：①ＩＡＳ或ＲＡＳ≤１ｍｍ；②左心房和
肺静脉扩张；③彩色多普勒收缩期肺静脉血流呈双
向，且逆流为主；④肺静脉正、反向血流速度与时间
积分比＜２．７∶５）肺静脉舒张早期见微小血流或未探
及前向血流。其中肺静脉流动模式异常及肺静脉扩
张表现，对疾病严重程度和出生后立即干预的预测
价值较高；上述第四条标准对产后即刻心房减压的
预测敏感性８９％、特异性９７％。但如为厚壁型房间
隔或肺静脉显著扩张者则宫内干预的价值不大。

目前ＦＡＳ的适应证仍待更多研究明确。
３．３　ＦＡＳ手术风险及围产儿结局　ＦＡＳ的手术过

３
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程即在宫内打通胎儿房间隔并放置支架，以快速有
效改善胎儿血流动力学。
ＩＦＣＩＲ队列共计报道４７例接受ＦＡＳ的案例，

手术成功率７７％，宫内死亡率１３％。一项单中心研
究显示，２１例接受ＦＡＳ的案例中，１３例（６２％）虽然
术后即刻房间隔造口直径≥２．５ｍｍ，但随孕周增大
造口逐渐缩小。基于有限数据，与未宫内干预者相
比，ＦＡＳ新生儿出院存活率并未发现显著差异
（４４％与３３％）［８］。

目前该项技术仍处于临床试验阶段。

４　中国实践及展望

２０１６年９月，广东省人民医院与国外专家合作
为１例孕２８周合并ＰＡ／ＩＶＳ的胎儿施行国内首例
ＦＰＶ手术。２０１８年６月，上海市第一妇婴保健院胎
儿医学科、上海交通大学附属上海儿童医学中心与
复旦大学附属儿科医院合作为１例孕２９周ＣＰＳ伴
ＨＲＨＳ胎儿成功实施ＦＰＶ，实现由国内医生团队独
立完成ＦＣＩ手术的突破［１１］。２０１８年７月，上海交
通大学附属新华医院独立完成亚洲首例单中心
ＦＡＶ手术。同年８月，青岛市妇女儿童医院也独立
完成１例孕２６周ＰＡ／ＩＶＳ胎儿ＦＰＶ治疗，实现了
国内ＦＣＩ治疗最小孕周的突破。基于上述实践，
２０１９年中华医学会儿科学会心血管学组出台了《胎
儿结构性心脏病介入治疗专家指导意见》［１２］。

目前关于ＦＣＩ的讨论围绕“为”或“不为”展开。
“为”的理由在于：ＦＣＩ可阻止病情进展，短期内增加
活产率，且绝大多数可实现双心室或一室半修复；也
避免胎儿因严重心脏问题宫内死亡的风险。“不为”
的原因是基于ＦＣＩ较高的手术并发症，及部分病例
不干预仍可实现双心室或一室半修复的事实；此外，
胎儿遗传性疾病的排查阳性也是“不为”的重要原因
之一。找到最适合ＦＣＩ的病人，即那些不干预单心
室修复风险高、而经ＦＣＩ有望实现双心室修复的胎
儿，仍是未来临床研究的热点。本中心联合上海儿
童医学中心、复旦大学附属儿科医院已正式加入
ＩＦＣＩＲ的临床研究；期待通过世界范围内的多中心
合作，积累更多病例数据，通过与既往传统治疗方式
进行病例对照研究，为日后建立ＦＣＩ手术适应证和
规范手术方式提供循证学依据。

总之，ＦＣＩ技术虽然存在一定技术难度与风险，
但可能提供了一种改变疾病远期预后的治疗方式。
但目前对于手术适应证、时机以及其对于远期结局
的影响目前尚缺乏循证学依据；应充分尊重孕妇家

属的知情选择，谨慎平衡手术可能获益与手术风险。
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